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Резюме
Целью исследования явился сравнительный анализ зависимости состояния респираторного взрыва нейтрофилов крови и мокроты
у больных пневмонией от уровней активности внутриклеточных ферментов. Материалы и методы. Обследованы больные (n = 82) вне-
больничной пневмонией (ВП) средней и тяжелой степени. С помощью хемилюминесцентного анализа определены уровни синтеза пер-
вичных и вторичных активных форм кислорода (АФК). С помощью биолюминесцентного метода исследованы уровни активности
никотинамидадениндинуклеотид(фосфат) (НАД(Ф))-зависимых дегидрогеназ в нейтрофилах. Результаты. Установлено, что у здоровых
людей наблюдается низкий уровень респираторного взрыва нейтрофилов крови и его зависимость преимущественно от состояния мито-
хондриального метаболизма и активности малик-фермента. У больных ВП нейтрофилы крови находятся в активированном состоянии,
в клетках возрастает активность анаэробного дыхания и метаболизма митохондрий. Дополнительно появляется зависимость уровня
 респираторного взрыва от активности терминальных реакций гликолиза и ключевой реакции пентозофосфатного цикла. Нейтрофилы
мокроты при пневмонии также находятся в активированном состоянии. Заключение. Продемонстрировано, что в условиях неблаго-
приятного окружения наблюдается нарушение механизмов метаболического обеспечения респираторного взрыва, что проявляется
в снижении уровня синтеза первичных и вторичных АФК. В клетках возрастает уровень перекисных процессов, выявляется снижение
интенсивности терминальных реакций гликолиза и отток субстратов с лимонного цикла на реакции аминокислотного обмена. На этом
метаболическом фоне малик-фермент остается единственным стимулирующим респираторный взрыв нейтрофилов мокроты, в то
время как отток субстратов с цикла трикарбоновых кислот ингибируют синтез вторичных АФК.
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Пневмония остается одним из самых распростра -
ненных заболеваний респираторной системы. За -
боле ваемость внебольничной пневмонией (ВП) сре -
ди лиц молодого и среднего возраста составляет
1–11,6 ‰, увеличиваясь до 25–51 ‰ в старшей воз-
растной группе [1, 2].
Тяжесть течения и исход заболевания во многом
определяются активностью воспалительной реакции
организма пациента. Нейтрофилы являются основ-
ными эффекторными клетками острого воспаления,
готовыми к быстрой активации и миграции в легоч-
ную ткань для защиты от различных патогенов.
Установлено, что при пневмониях количество ней-
трофилов в крови у больных повышается с увели -
чением величины нейтрофильно-лимфоцитарного
соотношения [3, 4], причем уровень нейтрофильно-
лимфоцитарного соотношения является предикто-
ром исхода заболевания.
Одним из проявлений функциональной активно-
сти фагоцитирующих клеток является т. н. респира-
торный взрыв, который реализуется в синтезе актив-
ных форм кислорода (АФК) [5, 6]. Доказано, что
фагоцитоз сопровождается реакциями респиратор-
ного взрыва [7, 8], при этом активированные нейтро-
филы способны выделять АФК и во внеклеточное
пространство в процессе механизмов внешнего кил-
линга. Миграция таких активированных фагоцитов
в ткань обусловливает развитие воспаления, что при-
водит к интенсификации свободнорадикальных про-
цессов и оксидативному стрессу, развитие которых
отмечается при различных заболеваниях органов
дыхания [9]. Обосновывается зависимость функ -
циональной активности нейтрофилов от состояния
их метаболизма [10, 11]. Однако метаболические
механизмы, обеспечивающие респираторный взрыв
в нейтрофилах в норме и при воспалительных забо-
леваниях, во многом остаются неизученными.
Целью исследования явился сравнительный ана-
лиз зависимости состояния респираторного взрыва
нейтрофилов крови и мокроты у больных пневмони-
ей от уровней активности внутриклеточных фермен-
тов.
Материалы и методы
В исследование были включены пациенты (n = 82:
32 женщины и 50 мужчин в возрасте от 18 до 60 лет),
находившиеся на лечении в пульмонологическом
отделении Краевого государственного бюджетного
учреждения здравоохранения «Красноярская меж -
районная клиническая больница № 20 имени
И.С.Бер зона» с диагнозом ВП средней (n= 45) и тя -
желой (n = 37) степени. Поражение легочной ткани
при тяжелой пневмонии в 73,5 % случаев было пред-
ставлено вовлечением 1 доли легкого, в 14,0 % –
полисегментарным двусторонним поражением,
в 4,8 % – тотальным или субтотальным односторон-
ним поражением легких, в 7,7 % – сегментарным
поражением легочной ткани. При пневмонии сред-
ней степени тяжести преобладало сегментарное
поражение легких (79,7 %), в 1,0 % случаев отме -
чалось полисегментарное двустороннее поражение
легочной ткани и в 19,3 % – долевое поражение.
Диагноз пневмония устанавливался согласно Рос -
сийским национальным рекомендациям по ВП
(2010) [12, 13].
Степень тяжести определялась клинико-лабора-
торными и инструментальными критериями [14],
а также по прогностической шкале оценки степени
тяжести ВП (Confusion, Urea, Respiratory rate, Blood
pressure, Age ≥ 65 – CURB-65) и соответствовала
Меж дународной классификации болезней 12-го
пересмотра. Пациенты получали парентеральные
формы защищенных аминопенициллинов в сочета-
нии с макролидными антибактериальными препара-
тами внутрь или парентерально.
Исследование выполнено в соответствии со стан-
дартами надлежащей клинической практики и прин-
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Abstract
The aim of the study was to investigate relationships between the respiratory burst in blood and sputum neutrophils and intracellular enzyme activi-
ty in patients with pneumonia. Methods. The study involved 82 patients with moderate to severe community-acquired pneumonia (CAP). The chemi-
luminescent assay was used to investigate synthesis of primary and secondary reactive oxygen species (ROS). The bioluminescent method was used
to examine NAD(P)-dependent dehydrogenase activity in neutrophils. Results. Low-intensity respiratory burst in blood neutrophils and its pre-
dominant relations to the state of mitochondrial metabolism and malic enzyme activity were observed in healthy subjects. Blood neutrophils in
patients with CAP were activated; the anaerobic respiration and mitochondrial metabolism increased in the cells. Additionally, intensity of the res-
piratory burst was related to terminal glycolysis reactions and the key reaction of the pentose phosphate cycle. Sputum neutrophils in patients with
CAP were also activated. Conclusion. Abnormalities of metabolic support of the respiratory burst, such as decreased production of primary and sec-
ondary ROS, could appear under unfavorable conditions. Peroxidation increased in the cells, the intensity of terminal glycolysis reactions decreased,
and substrates transferred from the citric acid cycle to amino acid exchange reactions. Under these conditions, malic enzyme remained the only sub-
strate that stimulated the respiratory burst in sputum neutrophils, while substrate transfer from the tricarboxylic acid cycle inhibited synthesis of the
secondary ROS.
Key words: neutrophils, pneumonia, respiratory burst, metabolism, enzymes.
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Савченко А.А. и др. Особенности метаболического обеспечения респираторного взрыва нейтрофилов крови у больных ВП
ципами Хельсинкской декларации (2001). Протокол
исследования одобрен локальным Этическим коми-
тетом Федерального государственного бюджетного
образовательного учреждения высшего образова -
ния «Красноярский государственный медицин -
ский университет имени профессора В.Ф.Войно-
Ясенецкого» Министерства здравоохранения Рос -
сийской Федерации № 77 / 2017 от 26.06.17. До
включения в исследование у всех участников полу-
чено письменное информированное согласие.
В 1-е сутки госпитализации у больных проводил-
ся забор крови для изучения хемилюминесцентной
(ХЛ) и метаболической активности нейтрофильных
гранулоцитов. В качестве контроля обследованы
здоровые люди (n = 112) аналогичного возраста.
Мокрота собиралась в стерильные пластиковые
контейнеры, разводилась 1 : 5 физиологическим
 раствором, содержащим ДНКазу 100 Ед / мл (SkyGen,
Россия) и гепарин 25 Ед / мл, инкубировалась в тече-
ние 30 мин при 37 °С. Пациенты были проинструк-
тированы об определенных правилах сбора мок -
роты [2]. Нейтрофилы выделялись из цельной
ге паринизированной крови и разведенной мокроты
центрифугированием в двойном градиенте плот -
ности фиколл-урографина: ρ = 1,077 г / см3 – для
отделения лимфоцитов; ρ = 1,119 г / см3 – для вы -
деления нейтрофилов. Состояние респираторного
взрыва нейтрофилов оценивалось с помощью пока-
зателей люцигенин- и люминол-зависимой спонтан-
ной и зимозан-индуцированной ХЛ. Измерение осу-
ществлялось в течение 90 мин на 36-канальном
ХЛ-анализаторе CL3606 (Россия) [10]. Определялись
следующие характеристики: время выхода на макси-
мум (Тmax), максимальное значение интенсивности
(Imax), а также площадь под кривой (S) ХЛ. Усиление
зимозан-индуцированной ХЛ оценивалась соотно-
шением площадей индуцированной и спонтанной
ХЛ и определялось как индекс активации (Sинд. /
Sспонт.). Исследование активности никотинамидаде-
ниндинуклеотид(фосфат) (НАД(Ф))-зависимых де -
гид рогеназ в нейтрофилах проводилось с помощью
 биолюминесцентных методов [15]. Метаболизм
 клеток оценивался по активности следующих фер-
ментов: глюкозо-6-фосфатдегидрогеназы (Г6ФДГ),
гли церол-3-фосфатдегидрогеназы (Г3ФДГ), малик-
 фермента (НАДФ малатдегидрогеназы (МДГ)),
НАД- и никотинамидадениндинуклеотид (НАДН)-
зави симой реакции лактатдегидрогеназы (ЛДГ),
НАД- и НАДН-зависимой реакции МДГ, НАДФ-
и НАДФН-зависимой глутаматдегидрогеназы (ГДГ),
НАД- и НАДН-зависимой ГДГ, НАД- и НАДФ-за -
висимых изоцитратдегидрогеназ и глутатионредук-
тазы (ГР). Активность дегидрогеназ выражалась
в ферментативных единицах на 104 клеток, где
1 Е = 1 мкмоль / мин*. Исследование проводилось
на ферментативном препарате НАД(Ф): FMN-окси-
доредуктаза-люцифераза получена из Photobacterium
leiognathi в Федеральном государственном бюджет-
ном научном учреждении «Федеральный исследова-
тельский центр “Красноярский научный центр”
Сибирского отделения Российской академии наук
обособленного подразделения “Институт биофизи-
ки”» Сибирского отделения Российской академии
наук (Красноярск). Исследования выполнялись при
информированном согласии обследуемых в соответ-
ствии с этическими нормами Хельсинкской деклара-
ции (2001).
Описание выборки проводилось с помощью под-
счета медианы (Ме) и интерквартального размаха
в виде 25-го и 75-го процентилей (С25 и С75 соответ-
ственно). Достоверность различий между показате-
лями независимых выборок оценивалась по U-тесту
Манна–Уитни. Различия между показателями свя-
занных выборок определялись согласно парному
тесту Уилкоксона. Для исследования силы взаимо-
связей показателей вычислялся коэффициент ранго-
вой корреляции Спирмена (r). Статистический ана-
лиз осуществлялся в пакете прикладных программ
Statistica 7.0 (StatSoft Inc., 2004).
Результаты и обсуждение
При исследовании люцигенин-зависимой ХЛ ней-
трофилов у больных ВП обнаружено, что Tmax спон-
танной ХЛ нейтрофилов как крови, так и мокро -
ты снижено относительно контрольных значений
(см. таблицу). При пневмонии Imax и S люцигенин-
зависимой спонтанной ХЛ нейтрофилов крови
повышены относительно контроля и значений ней-
трофилов мокроты. Люцигенин-зависимая зимозан-
индуцированная ХЛ нейтрофилов крови у больных
также характеризуется сниженным Tmax и повышени-
ем Imax и S относительно контрольных значений. При
этом индекс активации люцигенин-зависимой ХЛ
нейтрофилов крови у пациентов с пневмонией сни-
жен. Состояние ХЛ нейтрофилов мокроты при пнев-
монии характеризуется пониженным Imax и уровнем
люцигенин-зависимой Sинд. и Sспонт. ХЛ относительно
таковых значений нейтрофилов крови. Показатели
Imax и люминол-зависимой Sспонт. ХЛ нейтрофилов
крови у больных повышены относительно конт -
рольных и установленных значений для нейтрофи-
лов мокроты (см. таблицу). Люминол-зависимая
зимозан-индуцированная ХЛ нейтрофилов крови
у больных характеризуется сниженным Tmax и повы-
шенным показателями Imax и S относительно конт -
рольных значений. В то же время особенности ХЛ
нейтрофилов мокроты определяются понижением
Imax и S относительно таковых показателей крови.
Люцигенин вступает в ХЛ-реакцию только
с супероксид-радикалом, который синтезирует -
ся НАДФН-оксидазой и относится к первичным
АФК [16, 17]. Люминол люминесцирует, вступая
в реакцию как с первичными, так и вторичными
АФК [7, 18]. В целом уровень респираторного взрыва
в нейтрофилах крови у больных пневмонией значи-
тельно повышен за счет синтеза как первичных, так
и вторичных АФК. Показатель Tmax характеризует




Хемилюминесцентная активность нейтрофилов крови и мокроты 
у больных внебольничной пневмонией; Ме (С25–75)
Table
Chemiluminescent activity of blood and sputum neutrophils in patients 
with community-acquired pneumonia; Ме (С25–75)
Показатели Контроль (n = 112) Кровь (n = 82) Мокрота (n = 82)
1 2 3
Ме С25–75 Ме С25–75 Ме С25–75
Люцигенин-зависимая спонтанная ХЛ
Tmax, с 2 552 1 759–3 547 1 646 1 042–2 210 2 235 543–3 860
р1 < 0,001 р2 = 0,026
Imax, о. е. × 103 6,79 2,58–14,28 13,91 9,51–40,95 1,20 0,30–4,88
р1 < 0,001 р2 < 0,001
S, о. е × с × 105 3,05 1,04–9,51 14,71 5,71–25,20 1,18 0,39–4,22
р1 < 0,001 р2 < 0,001
Люцигенин-зависимая зимозан-индуцированная ХЛ
Tmax, с 2 029 1 618–2 647 1 627 1 128–23 36 1 680 915–2 329
р1 = 0,002
Imax, о. е. × 103 11,16 7,63–27,68 22,46 10,83–52,98 2,12 0,31–7,61
р1 = 0,001 р2 < 0,001
S, о. е. × с × 105 5,65 2,95–15,49 14,42 8,01–32,10 2,22 0,53–5,89
р1 < 0,001 р2 < 0,001
Sинд. / Sспонт. 1,77 1,11–3,22 1,09 0,72–2,12 1,32 0,89–1,95
р1 = 0,002
Люминол-зависимая спонтанная ХЛ
Tmax, с 966 587–1 514 772 434–1 621 441 298–1 656
Imax, о. е. × 103 7,98 3,26–21,01 45,18 22,21–82,06 3,57 0,52–28,03
р1 < 0,001 р2 < 0,001
S, о. е. × с × 105 2,66 1,12–7,18 27,71 16,35–48,05 2,32 0,36–15,93
р1 < 0,001 р2 < 0,001
Люминол-зависимая зимозан-индуцированная ХЛ
Tmax, с 1 098 796–1 463 835 584–1 302 942 521–1 250
р1 = 0,001
Imax, о. е. × 103 17,48 7,02–34,62 95,47 42,89–127,9 6,84 1,22–35,23
р1 = 0,001 р2 < 0,001
S, о. е. × с × 105 5,47 1,97–12,63 53,40 25,90–81,0 4,74 0,95–29,70
р1 < 0,001 р2 < 0,001
Sинд. / Sспонт. 1,74 1,34–2,50 1,79 1,19–2,85 1,73 1,14–3,16
Примечание: Ме – медиана; С25 –75 – интерквартальный размах в виде 25-го и 75-го процентилей; Tmax – время выхода на максимум; Imax – максимальное значение интенсивности; 
ХЛ – хемилюминесценция; S – площадь под кривой ХЛ; Sинд. / Sспонт. – индекс активации (соотношение площадей индуцированной и спонтанной ХЛ); р1 – статистически значимые
 различия с контрольными показателями (U-тест Манна–Уитни); р2 – статистически значимые различия между ХЛ-показателями нейтрофилов крови и мокроты у больных пневмонией
(тест Уилкоксона на соответствие пар).
Notes. р1, the difference between the study and the control parameters was statistically significant (Mann-Whitney U-test); р2, the difference between chemiluminescent activity in blood and spu-
tum neutrophils of patients with pneumonia was statistically significant (Wilcoxon's paired test).
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скорость развития респираторного взрыва в случае
регуляторного или антигенного воздействия на клет-
ку [10], соответственно снижение Tmax люцигенин-
зависимой спонтанной и зимозан-индуцированной
ХЛ нейтрофилов крови при пневмонии отражает
ускорение процесса функциональной активации
клеток. В то же время уровень респираторного взры-
ва (по показателям синтеза первичных и вторичных
АФК) нейтрофилов мокроты у больных ВП значи-
тельно ниже, чем таковой показатель крови. Сле -
довательно, функциональная активность клеток,
выделенных из очага воспаления, значительно сни-
жена, что определяется неблагоприятными условия-
ми окружения и, возможно, истощением метаболи-
ческих резервов.
При исследовании уровней активности НАД(Ф)-
зависимых дегидрогеназ обнаружено, что активность
НАДН ЛДГ в нейтрофилах крови у больных ВП повы-
шена относительно контрольных значений, тогда как
в нейтрофилах мокроты активность фермента в 3,9 ра -
за ниже по сравнению с нейтрофилами крови (см. ри -
сунок, А). При пневмонии в нейтрофилах крови
активность НАД ГДГ снижена относительно контроль-
ного уровня и значений, выявленных в нейтрофилах
мокроты (см. рисунок, В). Только в нейтрофилах
крови относительно контрольных значений повы шена
активность НАДФ МДГ, МДГ и НАДН ГДГ (см. рису-
нок, С–E). При пневмонии в нейтрофилах мокроты
относительно уровня, выявленного в нейтрофилах
крови, повышена активность ГР (см. рисунок, F).
Рисунок. Активность НАД(Ф)-зависимых дегидрогеназ в нейтрофилах крови и мокроты у больных внебольничной пневмонией
Примечание: НАДН – никотинамидадениндинуклеотид восстановленный; ЛДГ – лактатдегидрогеназа; ГДГ – глутаматдегидрогеназа; НАДФ – никоти-
намидадениндинуклеотидфосфат; МДГ – малатдегидрогеназа; р1 – статистически значимые различия с контрольными показателями (U-тест
Манна–Уитни); р2 – статистически значимые различия между активностью ферментов нейтрофилов крови и мокроты больных пневмонией (тест
Уилкоксона на соответствие пар).
Figure. Activity of NAD(P)-dependent dehydrogenases in blood and sputum neutrophils of patients with community-acquired pneumonia
Notes. NAD(P), nicotinamide adenine dinucleotide phosphate; р1, the difference between the study and the control parameters was statistically significant (Mann-




Нейтрофилы являются клетками с преимуще-
ственно анаэробной энергетикой, аэробные про -
цессы выполняют вспомогательную роль [19, 20].
Повышенный уровень энергетических процессов
в нейтрофилах крови при пневмонии определяется
высокой активностью анаэробной реакцией ЛДГ
(НАДН ЛДГ) и МДГ, соответственно, данные фер-
менты характеризуют интенсивность терминальных
реакций анаэробного гликолиза и субстратного
потока по циклу Кребса*. Стимуляция митохондри-
альных процессов осуществляется также с помощью
активированной НАДФ МДГ. Фермент осуществ-
ляет шунтирование медленных реакций лимонного
цикла, принимает участие в системе катаболизма
ксенобиотиков и является ключевым в реакциях
липидного анаболизма* [21]. Кроме того, в нейтро-
филах крови больных пневмонией выявляется повы-
шенный отток субстратов с цикла трикарбоновых
кислот на реакции аминокислотного обмена (через
НАДН ГДГ) и снижение поступления интермедиа-
тов на энергетические процессы через НАД ГДГ.
Подобное соотношение прямой и обратной реакций
ГДГ также характеризует высокую интенсивность
митохондриального метаболизма и аэробного дыха-
ния соответственно. В нейтрофилах мокроты при
пневмонии по сравнению с нейтрофилами крови
выявляется сниженный уровень интенсивности тер-
минальных реакций гликолиза, сопоставимый уро-
вень субстратного потока по циклу Кребса и повы-
шение активности ГР (входит в состав ферментов
глутатион-зависимой антиоксидантной системы).
Повышение активности ГР отражает активацию
перекисных процессов в клетке.
С помощью корреляционного анализа исследова-
на зависимость показателей респираторного взрыва
нейтрофилов с уровнями активности внутриклеточ-
ных ферментов. Обнаружено, что у лиц контрольной
группы в нейтрофилах крови с Tmax люцигенин-зави-
симой спонтанной ХЛ положительно взаимосвя -
заны уровни активности НАДФ ГДГ (r = 0,46;
р = 0,034) и НАДН ЛДГ (r = 0,47; р = 0,030). Ак -
тивность МДГ положительно коррелирует с Imax
люцигенин-зависимой спонтанной и индуцирован-
ной ХЛ (r = 0,58; р = 0,006 и r = 0,44; р = 0,048 соот-
ветственно). В то же время активность ГР отри -
цательно коррелирует с Imax (r = –0,63; р = 0,002)
и S (r = –0,56; р = 0,008) люцигенин-зависимой Sспонт.
и Sинд. (r = –0,66; р = 0,001) ХЛ. У лиц контрольной
группы в нейтрофилах крови активность МДГ поло-
жительно взаимосвязана с Imax (r = 0,38; р = 0,004)
и S (r = 0,50, р < 0,001) люминол-зависимой спон-
танной ХЛ, а также с S (r = 0,33; р = 0,014), индуци-
рованной ХЛ. Активность НАДФ МДГ также поло-
жительно коррелирует с Imax и люминол-зависимой
Sспонт. (r = 0,27; р = 0,043 и r = 0,35; р = 0,008 соот -
ветственно) и зимозан-индуцированной (r = 0,30;
р = 0,028 и r = 0,40; р = 0,003 соответственно) ХЛ.
В целом можно заключить, что интенсивность
респираторного взрыва нейтрофилов крови у лиц
контрольной группы преимущественно определяет-
ся субстратным потоком в цикле трикарбоновых
кислот и активностью НАДФ МДГ. Активность ГР
оказывает отрицательное влияние на уровень респи-
раторного взрыва, что, по-видимому, определяется
ингибированием активности ферментов, синтези-
рующих АФК, на фоне активации перекисных про-
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цессов в клетках. Кинетика респираторного взрыва
зависит от внутриклеточной активности НАДФ ГДГ
и НАДН ЛДГ. НАДФ ГДГ определяется как вспомо-
гательный фермент цикла Кребса, который осу-
ществляет перенос субстратов с аминокислотного
обмена и реакции лимонного цикла*. Анаэробная
реакция НАДН ЛДГ интегрально характеризует
интенсивность субстратного потока при анаэробном
гликолизе. Активность данных ферментов повыша-
ется при увеличении энергетических потребностей
нейтрофилов, что в состоянии относительного
покоя может развиваться при регуляторных воздей-
ствиях, соответственно активация анаэробного гли-
колиза и оттока субстратов на энергетические реак-
ции через НАДФ ГДГ приводит к замедлению
скорости развития респираторного взрыва нейтро-
филов у лиц контрольной группы.
В нейтрофилах крови у больных пневмонией Tmax
люцигенин-зависимой спонтанной ХЛ отрицатель-
но коррелирует с активностью НАДФ ГДГ (r = –0,33;
р = 0,044) и НАДН ЛДГ (r = –0,37; р = 0,028). Не -
обходимо подчеркнуть, что данные взаимосвязи
являются противоположными по знаку таковым
показателям у лиц контрольной группы. Так же, как
и в контроле, при пневмонии обнаружена положи-
тельная взаимосвязь активности МДГ с Imax лю -
цигенин-зависимой зимозан-индуцированной ХЛ
(r = 0,37; р = 0,026). С люцигенин-зависимой Sинд.
ХЛ нейтрофилов крови положительно взаимосвяза-
ны активности Г6ФДГ (r = 0,34; р = 0,042), НАДФ
ГДГ (r = 0,39; р = 0,018) и НАДН ЛДГ (r = 0,36;
р = 0,029). Активность МДГ положительно взаимо-
связана с Imax и люминол-зависимой Sспонт. (r = 0,40;
р = 0,003 и r = 0,44; р = 0,042 соответственно) и Imax
индуцированной (r = 0,30; р = 0,031) ХЛ. Также обна-
ружена положительная корреляционная связь меж -
ду активностью Г6ФДГ и люминол-зависимой Sинд.
ХЛ (r = 0,31; р = 0,022).
Интенсивность респираторного взрыва нейтро-
филов крови у больных ВП также зависит от суб-
стратного потока по циклу трикарбоновых кислот.
Дополнительный вклад в стимуляцию ферментов,
синтезирующих АФК, вносят Г6ФДГ, НАДФ ГДГ
и НАДН ЛДГ. В связи с этим повышение интенсив-
ности респираторного взрыва нейтрофилов крови
у больных ВП осуществляется за счет реакций энер-
гетического (анаэробного и аэробного) и пласти -
ческого (пентозофосфатный цикл) обмена. Необ -
ходимо отметить, что взаимосвязь между уровнями
активности НАДФН-оксидазы и Г6ФДГ характери-
зуется именно при выраженной индукции синтеза
клетками супероксид-радикала [22]. Особенностью
взаимосвязей между показателями респираторного
взрыва нейтрофилов крови и активностью НАДФ-
зависимых дегидрогеназ при пневмонии является
инверсия знака корреляции (по сравнению с вы -
явленным у лиц контрольной группы) между Tmax
люцигенин-зависимой спонтанной ХЛ и уровнями
активности НАДФ ГДГ и НАДН ЛДГ. В связи с тем,
что функциональная активность нейтрофилов крови
у больных ВП повышена, можно заключить, что
активация анаэробного гликолиза и субстратная сти-
муляция цикла трикарбоновых кислот положитель-
но стимулирует уровень синтеза первичных АФК.
В нейтрофилах мокроты у больных пневмонией
выявляется наименьшее количество корреляцион-
ных связей между параметрами их респираторного
взрыва и активностью ферментов. Обнаружено, что
активность НАДФ МДГ положительно коррелирует
с Imax люцигенин-зависимой спонтанной (r = 0,37;
р = 0,030) и зимозан-индуцированной (r = 0,44;
р = 0,011) ХЛ. При этом активность НАДФН ГДГ
отрицательно взаимосвязана с люминол-зависимой
Sспонт. (r = –0,30; р = 0,042) и зимозан-индуциро -
ванной (r = –0,31; р = 0,034) ХЛ. В целом интенсив-
ность респираторного взрыва нейтрофилов мокроты
у больных ВП зависит только от активности НАДФ-
зависимых дегидрогеназ. При этом НАДФ МДГ, осу-
ществляя стимуляцию реакций липидного анаболиз-
ма, стимулирует синтез первичных АФК, тогда как
отток субстратов с реакций трикарбоновых кислот
через НАДФ-зависимую ГДГ ингибирует синтез
АФК всех типов.
Заключение
Исходя из результатов ХЛ- и биолюминесцентного
анализа, а также результатов корреляционного ана-
лиза, можно предположить следующие механизмы
метаболического обеспечения респираторного взры-
ва нейтрофилов: у здоровых людей нейтрофильные
гранулоциты крови находятся в состоянии относи-
тельного покоя, что определяется низким уровнем
респираторного взрыва и его зависимостью преиму-
щественно от состояния митохондриального метабо-
лизма и активности малик-фермента. При данном
функциональном состоянии уровень внутрикле -
точных перекисных процессов оказывает отрица-
тельное влияние на синтез первичных АФК. При
пневмонии нейтрофилы крови находятся в активи-
рованном состоянии, что характеризуется высокой
интенсивностью респираторного взрыва (по уровню
синтеза первичных и вторичных АФК). В клетках
возрастает активность анаэробного дыхания и мета-
болизма митохондрий. Дополнительно появляется
зависимость уровня респираторного взрыва от ак -
тивности терминальных реакций гликолиза и ключе-
вой реакции пентозофосфатного цикла (Г6ФДГ).
Выявляется инверсия корреляционной зависимости
кинетики синтеза первичных АФК от активности
ферментов, что определяет наличие дисбаланса
между метаболическими реакциями и синтезом
АФК. Нейтрофилы мокроты при пневмонии также
находятся в активированном состоянии. Однако
в условиях неблагоприятного окружения (наличие
воздушных поллютантов; другое, по сравнению
с кровью и тканью, соотношение парциального дав-
ления кислорода и углекислого газа; большое коли-
чество воспалительных медиаторов) наблюдается
нарушение механизмов метаболического обеспече-
ния респираторного взрыва, что проявляется в сни-
жении уровня синтеза первичных и вторичных АФК.
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Оригинальные исследования
В клетках возрастает уровень перекисных процессов,
выявляется снижение интенсивности терминальных
реакций гликолиза и отток субстратов с лимонного
цикла на реакции аминокислотного обмена. На этом
метаболическом фоне малик-фермент остается един-
ственным, стимулирующим респираторный взрыв
нейтрофилов мокроты, в то время как отток субстра-
тов с цикла Кребса ингибирует синтез вторичных
АФК. Установленные механизмы зависимости рес-
пираторного взрыва нейтрофилов от состояния их
обменных процессов дают надежду на возможность
разработки методов метаболической регуляции
функциональной активности фагоцитирующих кле-
ток.
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С25–75 – интерквартальный размах в виде 25-го 
и 75-го процентилей
CURB-65 (Confusion, Urea, Respiratory rate, Blood 
pres sure, Age ≥ 65) – шкала оценки степени 
тяжести внебольничной пневмонии
Imax – максимальное значение интенсивности  
хемилюминесценции
Tmax – время выхода на максимум хемилюминес-
ценции
S – площадь под кривой хемилюминесценции
Sинд. / Sспонт. – индекс активации (соотношение 
площадей индуцированной и спонтанной 
хемилюминесценции)
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